31 Luglio
a 55 giorni dalla “truffa elettorale perfetta”
Contrariamente a quanto ci vogliono far credere
i sondaggi non sono strumenti che rivelano la "vox populi”,
ma rappresentano invece l'espressione del potere dei media sul popolo.
I sondaggi sono strumenti micidiali che hanno il potere di
bloccare decisioni utili e necessarie, oppure portare a conclusioni errate
generate da «rumori», opinioni deboli, informi, manipolate,
o frutto di una disinformazione, insomma I’elaborazione statistica di opinioni false.

Progetto per un vaccino universale: tutto procede come imprevisto...

Gli imprevisti non fanno parte del percorso,
gli imprevisti sono il percorso.

Akiko lwasaki immunologa della Yale University e membro del panel di esperti della Casa Bianca

ha denunciato le attuali difficolta nella produzione di vaccini innovativi in grado di neutralizzare
definitivamente Sars-cov-2 e le miriadi di varianti che vanno continuamente a vanificare i progetti
di realizzazione.

In particolare,oltre a segnalare la carenza di materiali necessari per produrre vaccini e la scarsa
disponibilita di primati non umani su cui testare i prototipi vaccianali , analizza l'incertezza
metodologica su come valutare i nuovi vaccini nelle popolazioni che hanno gia sviluppato una
risposta immunitaria alla SARS-CoV-2, ma in particolare denuncia una barriera piu profonda: Il
senso dell’'urgenza che & completamente scomparso insieme alla voglia di investire risorse
economiche significative

Tanto per cominciare, i finanziamenti per la realizzazione di un vaccino universale sono molto piu
limitati rispetto ai faraonici budget del Progetto Warp Speed.

La Coalition for Preparedness Innovations (CEPI) ha investito 200 milioni di dollari pil modesti in
11 progettini gestiti da piccole aziende e distribuiti a pioggia su singoli ricercatori universitari.

Il prestigioso

ha impegnato solo in quattro programmi di vaccinazione contro il
pancoronavirus.

Fondi per la ricerca arrivano con una lentezza burocratica allarmante.



Daniel Bradford Cox lanciatore di baseball diceva che Ogni cosa diventa urgente se aspetti
abbastanza a lungo.ll drammaturgo, premio Pulitzer Upton Beall Sinclair, ricordava che Il denaro
somiglia alla carta igienica: quando serve, serve con una certa urgenza.

Florian Krammer, virologo presso la Icahn School of Medicine del Monte Sinai

che sta sviluppando vaccini sia contro il pan-COVID-19 che contro il panflu denuncia che "Il senso
di urgenza é completamente scomparso"

Moncef Slaoui,
il leader scientifico dell'operazione Warp Speed

veterano sviluppatore di vaccini, ad oggi, non ha attivato nessun investimento significativo

Anche se le nuove varianti SARS-CoV-2 stanno erodendo la capacita degli odierni vaccini COVID-19
di bloccare l'infezione e prevenire le malattie sintomatiche, i vaccini disponibili (Pfizer, Moderna)
continuano a prevenire malattie gravi e morte, Slaoui ritiene che "I vaccini attuali sono
effettivamente in grado di affrontare la pandemia, perché la priorita numero uno é la mortalita
e la morbilita"

Il livello superiore di vaccini tende ad avere vaccini per la protezione contro i sarbecovirus, il
raggruppamento che include SARS-CoV-2 e SARS-CoV-1, la causa dello scoppio della sindrome
respiratoria acuta improvvisa (SARS) 20 anni fa, e i parenti virali nei pipistrelli e pangolini che
potrebbero innescare una prossima epidemia umana.



Un vaccino con maggiore ampiezza potrebbe vanificare il genere beta del coronavirus, che include
sarbecovirus, merbecovirus come quello che causa la sindrome respiratoria mediorientale e due
che scatenano il comune raffreddore. Il vaccino definitivo funzionerebbe contro tutti e quattro i
generi della famiglia dei coronavirus.

Melanie Saville, che dirige la ricerca e sviluppo sui vaccini per CEPI.

classifica questa come una “ricerca ad alto rischio e ad alto rendimento...che tuttavia risponde
alla aspettative della gente, della terapia e del mercato””

Kayvon Modjarrad del Walter Reed Army Institute of Research (WRAIR)

ed il suo team sono attualmente in dirittura di arrivo con un vaccino “anti-pancoronavirus
WRAIR” che sta completando i test clinici richiesti.

Per innescare le risposte immunitarie questo vaccino utilizza la stessa proteina di superficie del
coronavirus, spike, come molti vaccini esistenti ma cerca di migliorare il modo in cui viene
presentato al sistema immunitario. Il vaccino WRAIR contiene diverse copie di spike legate alla
ferritina, una proteina che normalmente trasporta il ferro nel sangue.

| recettori sulla superficie delle cellule B che producono anticorpi possono quindi "collegarsi in
modo incrociato" a questi picchi strettamente disposti, il che teoricamente porta alla produzione
di anticorpi piu potenti. (Vedi Badeker )

Negli studi in vitro ta, il vaccino ha "neutralizzato" un'ampia gamma di varianti di SARS-CoV-2.
WRAIR prevede di pubblicare “presto” i dati del suo studio di fase 1.

La disponibilita limitata di modelli animali su cui testare vaccini sperimentali sta di fatto bloccando
la partenza e la conclusione di numerosi progetti

, un biologo strutturale dello



che ha iniziato a lavorare sui vaccini contro il coronavirus 5 anni prima dell'emergere della
pandemia, afferma che c'e "un'enorme concorrenza" per ottenere le scimmie e i migliori sistemi di
modelli murini. L'operazione Warp Speed ha assegnato animali da ricerca ai candidati al vaccino
piu promettenti, ma ora gli sforzi sono appena diventati

afferma Ward, che, di conseguenza, ha rivolto la maggior parte
della sua attenzione ai vaccini contro la paninfluenza.

Attualmente il NIAID finanzia solo due sovvenzioni avviate dai ricercatori per la ricerca sul vaccino
contro il pancoronavirus. Uno € andato a

Lbashir BenMohamed, un immunologo dell'Universita della California

che ha ricevuto una sovvenzione di 3,6 milioni di dollari per 5 anni, sperava di iniziare gli studi
studi clinici quest'anno. Ma anche il suo team ha dovuto fare la fila per attendere l'accesso ai
modelli animali, necessari (indispensabili) per selezionare il candidato vaccino pil promettente. La
sperimentazione é rinviata al 2023.

Intanto lavorando con Techlmmune, una startup, il team di BenMohamed ha progettato il suo
candidato al vaccino analizzando prima i sarbecovirus che hanno infettato umani, cammelli,
pipistrelli, visoni e pangolini per le sequenze genetiche condivise.

Successivamente producono proteine che riflettono queste regioni conservate e le collegano
insieme.



Tuttavia gli ostacoli alla sperimentazione sono emersi per la carenza dei gusci lipidici necessari per
racchiudere e proteggere I'RNA ha rallentato i progressi.

Jeffrey Ulmer, presidente di Techimmune.

Trent'anni di ricerca e sviluppo sui vaccini presso Merck Research Laboratories, Chiron
Corporation, Novartis Vaccines e GSK.Ruoli e responsabilita di leadership in numerose
piattaforme, autore di oltre 200 articoli scientifici pubblicati e inventore di 11 brevetti ha dovuto
arrendersi perché la domanda supera I'offerta

La biochimica Pamela Bjorkman del California Institute of Technology

afferma che il promettente vaccino contro il pa-sarbecovirus del suo team probabilmente per
guest’anno non iniziera la sperimentazione clinica, forse nel 2024.

Il suo team ha prelevato una porzione critica di spike da otto diversi sarbecovirus, il cosiddetto
recettore dominio vincolante e li ha cuciti insieme in un "mosaico", ha affrontato sfide di
produzione e ha ricevuto un sostegno sostanziale solo di recente, con CEPI che ha annunciato il 5
luglio una sovvenzione di 30 milioni di dollari per sviluppare il vaccino candidato fino alle prove di
fase 1. Pamela ammette delusa che “ci vuole pit tempo di quanto sperassimo”.

La delusione & un sentimento che non delude mai. (Francois Mauriac)



Intanto Sars-cov-2 (o quello che é diventato) ontinua a mutare ....

Un anno fa... Baedeker/Replay del 31 luglio 2021
Razza, razzismo e pandemia: I'equazione di Shaikh

Il pediatra conosce bene I'andamento ed il trattamento dei bambini con la febbre alta. Dopo aver escluso i
raffreddori evidenti e altri virus comuni, deve spesso effettuare una UT], infilare un catetere in un bambino
di pochi mesi per prelevare un campione di urina e verificare la presenza di un'infezione del tratto urinario.
Ricordo ancora il trauma emotivo che provai da neolaureato durante il mio tirocinio obbligatorio in
pediatria: io tenevo fermo un bambinello che urlava e consolavo la madre che piangeva mentre il pediatra
introduceva il catetere. Le IVU, sebbene relativamente rare nei bambini di eta inferiore ai 2 anni,
comportano un alto rischio di danno renale in questo gruppo se non trattate. Spesso, |'unico sintomo ¢ la
febbre alta. Ma la febbre alta pud anche segnalare un'infezione al sistema nervoso o a una dozzina di altre
malattie che possono essere diagnosticate senza un campione di urina.

Per aiutare i medici a evitare il dolore e le spese inutili di cateterizzare un neonato che strilla, Nader Shaikh
e i suoi colleghi della Divisione di pediatria dell’ ospedale pediatrico dell'Universita di Pittsburgh hanno
sviluppato un'equazione che misura il rischio di un'infezione delle vie urinarie di un bambino in base all'eta,
alla febbre, allo stato della circoncisione, al sesso e ad altri fattori, incluso se il bambino & “nero” o bianco
(Shaikh N, 2018). La razza fa parte dell'equazione perché studi precedenti hanno scoperto che, per ragioni
non chiare, le infezioni delle vie urinarie sono molto meno comuni nei bambini neri rispetto a quelli bianchi.
L'algoritmo UTI & solo uno dei numerosi algoritmi di rischio che tiene conto della razza, che i pediatri usano
abitualmente per prendere decisioni sulla cura dei pazienti. Alcuni li aiutano a decidere quali esami
eseguire successivamente o quali pazienti indirizzare a uno specialista. Altri aiutano a valutare la salute dei
polmoni di un paziente, la sua capacita di donare un fegato o un rene o di quali farmaci per il diabete hanno
bisogno. Negli ultimi anni, tuttavia, medici e in particolare quelli che fanno i conti con il razzismo in
medicina, hanno messo in dubbio I'uso di algoritmi che includono la razza come variabile.



Anche io mezzo secolo fa quando studiavo con il grande Umberto Giani (che oggi abita nel paradiso degli
statistici, ciao Umberto...) ci siamo domandati piu volte sul significato e I'influenza del “parametro razza"
nell’elaborazione statistica dei dati di una sperimentazione clinica . Nell'agosto 2020, un commento
pubblicato sul New England Journal of Medicine ( NEJM) ha commentato I'uso della razza nella costruzione
degli algoritmi: &' ampiamente riconosciuto che la razza € un sistema di classificazione progettato dagli
umani che manca di una base genetica, e il modo in cui vediamo che la razza viene utilizzata... come
variabile di input in queste equazioni", dove si presume che la razza sia rilevante in senso biologico. E’
evidente che introdurre il parametro razza nella costruzione di un algoritmo pud anche ampliare le
disparita di salute esistenti.

Ai cuccioli americani neri viene generalmente diagnosticata una malattia renale piu tardi rispetto ai bianchi
americani, il che ritarda il trattamento e li espone a un rischio maggiore di sviluppare insufficienza renale,
tuttavia un'equazione ampiamente utilizzata per misurare la funzione renale tende a stimare una funzione
migliore per i pazienti neri rispetto ai pazienti non neri Un problema identico si pone per le mamme e le
nonne di questi cuccioli neri. Ad esempio I'osteoporosi &€ sottodiagnosticata nelle donne nere, ma un
comune algoritmo del rischio di frattura ossea le pone, insieme alle donne asiatiche e ispaniche, a un
rischio inferiore rispetto alle donne bianche. Clinicamente sappiamo che esistono queste disparita, ma gli
informatici ci dicono che non dobbiamo preoccuparci eccessivamente di questa condizione. Una riflessione
approfondita ci dice che alcuni di questi calcoli sono radicati e derivano da ipotesi razziste. Altri sono emersi
dallo sforzo di migliorare le previsioni tra i gruppi razziali. La sfida di definire "normale" rispetto al "malato"
e catturare queste qualita con precisione in un semplice test ha portato gli scienziati a cogliere tutti i dati
che potevano per rendere i loro strumenti piu accurati. E a livello di popolazione, la razza spesso & correlata
agli esiti medici, in parte perché funge da proxy per l'influenza di altri fattori socio economici sulla salute.
Anche se un computer di per se non causa disparita, le mantiene e le perpetua. Per alcuni, applicare uno
standard diverso ai pazienti neri rispetto a quelli bianchi ricorda una lunga storia di abbandono e
discriminazione nella medicina del secolo scorso Ma dobbiamo essere consapevoli che la ricerca biomedica
ha davvero contribuito a sostenere la supremazia bianca, motivo per cui sarebbe corretto riesaminare ed
eventualmente modificare alcuni algoritmi.

Poche ore fa, navigando in rete ho scoperto che a marzo una task force dell'’American Society of
Nephrology e della National Kidney Foundation ha raccomandato di rimuovere la razza come variabile nell'
algoritmo della funzione renale, nota come equazione della velocita di filtrazione glomerulare stimata
(eGFR). Il documento riporta come anche i nefrologi dell’ Universita di Washington,ed il Beth Israel
Deaconess Medical Center e altri hanno gia eliminato la razza dai loro calcoli per la determinazione del
eGFR. Addentrandomi in punta di piedi in questo argomento che non conosco ho I'impressione, ma mi
potrei sbagliare, che per alcuni ricercatori e clinici in particolare, I'uso di algoritmi che incorporano la razza
sembra non solo appropriato, ma una misura cruciale per evitare di prescrivere farmaci non necessari o
trattamenti invasivi, come ad esempio un catetere in un bambino di 6 mesi.

L’equazione di Shaikh & uno sforzo per raggiungere I'equita, senza introdurre disparita. Alla fine mi chiedo
se e peggio cateterizzare i bambini che non ne hanno bisogno o usare il parametro razza in un algoritmo. A
guesto punto mi dovrei fermare e continuare il mio cronoracconto di ieri ritornando alla pandemia ed ai
dati sul differente contagio nei bambini con differenti espressioni epigenomiche del ACE-2 . Considerato
che da domani molti amici sono in vacanza ho deciso di prendermi alcuni giorni di agosto per riflettere sul
ruolo delle razze e del razzismo in questa pandemia. Umberto sarebbe sicuramente d’accordo

(per le references vai all’originale)



